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– Abstract –
Study Design : A prospective study.
Objective : To determine whether phospholipase A2(PLA2) activity in herniated lumbar disc is correlated with clinical, radi-
ographic and anatomic signs of the patients with herniated nucleus pulposus.
Summary of Literature Review : Several studies have suggested inflammation around nerve root as a mechanism of sciatica
and PLA2 emerges as a key enzyme of the inflammation. However, consensus about association between PLA2 and sciatica has
been lacking. In addition, there has been no report that investigated the relationship between cytosolic and membrane PLA2 in
herniated disc and patient’s symptoms. 
Materials and Methods : Human intervertebral disc materials were obtained from 33 patients who underwent discectomy for
HNP. The information was noted about smoking history, medication of NSAID, symptom duration, pain score on a visual analog
scale(VAS), positive angle of straight leg raising test (SLR), neurologic deficits, Thompson grade of herniated disc, volume of her-
niation shown by the MRI and type of herniation based on the operative record. These data were matched to the PLA2 a c t i v i t y
in herniated disc measured using Western blotting analysis. PLA2 activity was expressed as the relative percentage compared to
that of a 33-year-old female disc obtained during an operation for spinal fracture. The analysis was carried out using Mann-
Whitney test, Pearson correlation analysis, simple linear regression analysis. A value of p<0.05 was considered significant.
Results : Cytosolic and membrane PLA2 activity showed no statistical relationship to clinical, radiographic and anatomic char-
acteristics of herniated disc. However, membrane PLA2(active form) activity was correlated with the pain score on VAS(p=0.013,
r=0.481), while cytosolic PLA2(latent form) showed no statistically significant correlation with the pain score. 
Conclusion : This study demonstrates that membrane PLA2 activity is correlated with the pain score. It also suggests that selec-
tive PLA2 inhibitors could be used for the alternative treatment modality of HNP. 
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요추 추간판 탈출증 환자에 있어서
Phospholipase A2와 통증과의 관계
문성환·박문수·김·향·김학선·이환모
연세대학교 의과대학 정형외과학교실
서 론
Phospholipase A2(PLA2)는 세포막의 arachidonic acid로
부터 prostaglandin, leukotriene, platelet activating factor 등
을 생성시켜 염증 반응을 일으키며, 또한 직접 염증 물
질로서 작용하기도 한다. 그러므로, 퇴행성 관절염 환자
의 혈청, 활액 및 관절 연골에서 PLA2의 활성도가 증가
하여 염증 반응을 일으키며1,8,14,18)추간판 탈출증 환자에
서 하지 방사통을 유발하는 염증 반응에 영향을 미치는
효소로 PLA2가 보고되고 있다16). 그러나, PLA2의 활성도
와 추간판 탈출증의 임상 증상과의 연관성에 대하여 상
반된 결과가보고되고 있다6,12,16).
또한 P L A2의 비활성화 상태인 cytosolic fraction과 활
성화 상태인 membrane fraction이 밝혀졌으나 2 , 4 , 1 0 , 1 1 ),
cytosolic, membrane fraction 구분에 따른 임상 증상과의
연관성에 대해서는 아직 보고되지 않고 있다. 따라서,
본 연구에서는 탈출된 추간판 조직 내의 PLA2의 활성도
가 추간판 탈출증의 임상 증상, 방사선 소견 및 수술적
소견과 연관되어있는 지를알아보고자 하였다.
연구재료 및 방법
요추 추간판 탈출증으로 수술을 받은 환자 33명을 대
상으로 하였다. 수술 당시의 환자의 연령은 14세부터 54
세로 평균 연령은 33.2세였고 남자가 18명, 여자가 15명
이었다. 
모든 환자는 추간판 탈출증의 전형적인 하지 방사통,
하지 직거상 검사 양성 소견 및 자기 공명 영상 검사 상
추간판 탈출의 소견에 의거하여 단분절 추간판 탈출증
을 진단 받았으며, 단분절 추궁판 절제술 및 추간판 제
거술을 시행하였다. 
수술 전 흡연력, 진통소염제 투여 여부, 통증 이환 기
간, Visual analogue scale로 측정된 수술 전 통증의 정도,
하지 직거상 검사 양성 각도 및 하지 근력 약화, 하지 감
각 저하에 대하여 조사하였다. 자기 공명 영상 소견 상
의 추간판의 퇴행 정도는 T2 강조 시상면 영상에서
Thompson grade에 따라 분류하였다5). 자기 공명 영상 소
견 상의 탈출 추간판의총량은 T1 강조 축상면 영상에서
모눈 종이를 이용하여 척추강과 탈출 추간판의 넓이를
측정한 후 척추강의 넓이에 대한 탈출 추간판의 넓이의
백분율이 33% 이하일 경우 small, 33% 이상 66% 이하일
경우 medium, 66%이상일 경우 large로 분류하였고13), 수
술적 소견에 따라 추간판의 탈출 양상을 contained type
과 non-contained type으로 분류하였다15,17). 
Phospholipase A2 West rn blotting analysis
채취된 탈출 추간판 조직은 수술 직후 건조한 무균 시
험관에서 -80℃로 보관하였다. 추간판 조직을 분쇄 용액
(1xPBS, 1% NP-40, 0.5% sodium deoxycholate, 0.1% SDS,
10 ㎍/ml aprotinin, 1mM PMSF, 1mM sodium orthovana-
date)을 섞어서 분쇄하고 분쇄된 조직을 원심 분리(800g
×10 min, 15000g×15 min at 4℃)하여, 상층액만을 취하
여 초원심분리( 5 0 0 0 0 g×2 hours at 4℃)를 하였다. 상층
액(cytosolic fraction)은 - 8 0℃에서 보관하고 침전물
(membrane fraction)은 1ml의 분쇄 용액으로 잘 섞은 후 -
8 0℃에서 보관하였다. 각각의 단백질을 Bradford assay
를 이용하여 정량 후 10%의 gel을 사용하여 단백질 전기
영동 분해를 시행하였다 . 각 단백질을 Hybond ECL
m e m b r a n e에 전이하고 전이된 m e m b r a n e을 5 %의 탈지
분유가 포함된 1xTBS-T(blocking 용액)으로 b l o c k i n g한
후,다시 blocking 용액에 1㎍/ml의 PLA2 antibody가 포함
된 용액으로 1시간 동안 반응시켰다. Horseradish peroxi-
dase가 붙어 있는 anti-mouse IgG를 포함한 blocking 용액
으로 1시간 동안 반응한 후 형광 반응을 x-film에 감광하
고 결과는 densitometry로 분석하였다. 실험군의 분석치
는 척추 골절 수술 시 채취한 33세 여성 환자의 추간판
의분석치의 상대적비율로 표시하였다2). 
통 계
Mann-Whitney test, 피어슨 correlation analysis, Simple
linear regression analysis를 사용하였고 p value가 0.05보
다작을 경우통계적으로 유의하다고가정하였다. 
결 과
총 33명의 환자 중 수술 전 흡연자는 18명이었고 비흡
연자는 15명이었다. 수술 전 진통소염제를 투여 받은 환
자는 14명, 투여 받지 않은 환자는 19명이었다. 통증 이
환 기간은 최소 1주에서 최대 60개월로 평균 이환 기간
은 14.0개월이었다. Visual analogue scale로 측정된 수술
전 통증은 최소 5.5에서 최대 10으로 평균 8.2였다. 하지
직거상 검사 양성 각도는 최소 15도에서 최대 70도로 평
균 양성 각도는 44.2도였고 하지 근력 약화는 15예에서,
하지 감각 저하는 17예에서 관찰되었다. 자기 공명 영상
소견 상 Thompson grade II는 8예, grade III 8예, grade IV
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7예, grade V 10예가 관찰되었고 탈출 추간판의 총량은
small 13예, medium 10예, large 10예가 관찰되었다. 추간
판의 탈출 양상은 contained type 25예와 n o n - c o n t a i n e d
type 8예였다. 
대조군인 추간판의 PLA2의 활성도의 분석치를 100으
로 간주하였을 때, cytosolic PLA2는 평균 93.2%, mem-
brane PLA2는 평균 9 9 . 8 %였다. 흡연, 진통소염제 투여
여부, 하지 근력 약화, 하지 감각 저하에 따른 c y t o s o l i c
P L A2 및 membrane PLA2의 활성도의 통계학적 차이는
없었으며(Table 1,2), 통증 이환 기간, 하지 직거상 검사
양성 각도에 따른 cytosolic PLA2 및 membrane PLA2의
활성도도 통계학적 차이는 없었다. 자기 공명 영상 소견
상의 Thompson grade에 따른 cytosolic PLA2와 membrane
PLA2의 활성도의 통계학적 차이는 없었고(Figure 1), 탈
출 추간판의 총량에 따른 차이도 없었다(Figure 2). 수술
적 소견에 의한 추간판의 탈출 양상에 따른 c y t o s o l i c
PLA2와 membrane PLA2의 활성도 역시 통계학적 차이는
없었다(Figure 3). Visual analogue scale로 측정된 수술 전
통증은 cytosolic PLA2의 활성도와는 연관성이 없으나
(Figure 4), membrane PLA2의 활성도와는 연관성이 있었
다(Figure 5, r=0.481, p=0.013).
고 찰
본 연구의 목적은 탈출된추간판 조직 내의 PLA2의 활
성도가 추간판 탈출증의 임상 증상, 방사선 소견 및 수
술적 소견과 연관되어 있는 지를 알아 보기 위한 것이
다.
P L A2의 활성도와 추간판 탈출증과의 연관성은 아직
명확히 결론 지워지지 않았다. Saal 등16)은 5예의 추간판
탈출증 환자의 탈출 추간판 조직 내의 PLA2의 활성도는
정상인의 혈청 내 P L A2의 활성도의 2 0배 내지 1 0 0 , 0 0 0
배라고 보고하였고, Franson 등6 )은 추간판 탈출증 환자
의 추간판 조직에서 추출한 P L A2를 Albino mice의
대한척추외과학회지 Vol. 9, No. 1, 2002                                                                                   
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Table 1.Relative activity of cytosolic PLA2 in patients with different patient’s history and clinical manifestation.
Positive(%) Negative(%) p-value
Smoker 102.6±12.2 88.7±26.8 NS
NSAID user 90.2±25.1 103.8±13.9 NS
Motor dysfunction 96.2±25.8 90.8±21.9 NS
Sensory dysfunction 93.1±24.2 93.3±23.4 NS
NS : not significant 
Table 2.Relative activity of membrane PLA2 in patients with different patient’s history and clinical manifestation.
Positive(%) Negative(%) p-value
Smoker 104.0±9.9 96.5±21.3 NS
NSAID user 94.2±21.4 107.4±8.4 NS
Motor dysfunction 102.6±13.0 97.6±20.1 NS
Sensory dysfunction 99.8±15.7 99.8±19.3 NS
NS : not significant
Fig. 1.Comparison of disc PLA2 activity as Thompson grade. 
p value > 0.05
Fig. 2.Comparison of disc PLA2 activity as volume of disc
herniation. p value > 0.05
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hindlimb의 footpad에 주입 후 부종 및 염증 반응이 유발
된다고 보고하였다. 
반면에 Mats 등12)은 synovial-type PLA2의 활성도는 추
간판 탈출증 환자의 탈출 추간판 조직이나 노화과정으
로 퇴행된 추간판 조직보다 정상 추간판 조직에서 높다
고 보고하였다. 
이러한 상이한 연구 결과들은 각 연구에서 추간판 표
본수, PLA2 분석법, PLA2 분석시의 추간판 탈출에 의한
염증반응의 양상 및 이환 기간 등이 각기 다른 것에 기
인하며 cytosolic fraction과 membrane fraction으로 구분
하여 분석하지않은 것에기인한다고 사료된다. 
Kramer 등1 0 )은 human monoblast U937 cell에서, Clark
등4)은 COS-1 cell에서 PLA2가 비활성화된 cytosolic frac-
tion과활성화된 membrane fraction이 존재한다고 보고하
였다. 
Burns 등2 )은 P L A2는 인산화 과정을 거치면서 세포질
(cytosol)에서 비활성화 상태로 있다가 세포막의 미소체
형질내세망(microsomal endoplasmic reticulum, microso-
mal ER)로 이동하여 활성화 상태로 변한다고 보고하였
다. Yoshihara 등1 9 )은 rat brain에서 비활성화 상태인
cytosolic PLA2에서 활성화 상태인 membrane PLA2로의
translocation이발생한다고 보고하였다. 
본 연구에서는 P L A2를 Western blotting analysis로
cytosolic 및 membrane fraction으로 나누어 활성도를 측
정하여 추간판 탈출증의 임상 증상, 방사선 소견 및 수
술적 소견과 연관되어 있는 지를 알아 보고자 하였다.
Muriel 등13)은 31예의추간판 탈출증 환자를대상으로 탈
출 추간판 조직 내의 P L A2의 활성도를 조사한 결과
PLA2의 활성도는 환자의 성별, 나이, 하지 직거상 검사
양성 각도, 탈출 추간판의 퇴행성 변화 및 탈출 총량과
는 무관하다고 보고하였으며 본 연구의 결과와 일치하
였다. 
격리된 추간판 조직(sequestrated disc)을 가진 추간판
탈출증 환자의 임상 증상이 격리되지 않은 추간판 조직
(non-sequestrated disc)을 가진 환자보다 심하며7), Muriel
등13)은 탈출 추간판 조직 내의 PLA2의 활성도는 격리된
추간판 조직에서 격리되지 않은 추간판 조직보다 높다
고보고하였다.그러나, Saal 등16)은 5예의추간판 탈출증
환자에서, Nygaard 등15)은 37예의 추간판 탈출증 환자에
서 탈출 추간판 조직 내의 P L A2의 활성도는 c o n t a i n e d
type보다 non-contained type의 탈출 추간판 조직에서 높
다고 보고하였다. 본 연구에서는 추간판의 탈출 양상에
따른 PLA2의 활성도의통계학적 차이는없었다.
Muriel 등13)은 31예의 추간판 탈출증 환자의 탈출 추간
판 조직 내의 P L A2의 활성도는 Visual analogue scale로
측정된 수술 전 동통 점수와 연관이 없다고 보고하였다.
그러나, 본 연구에서 Visual analogue scale로 측정된 수
술전 통증은 cytosolic PLA2와는연관성이 없으나, mem-
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Fig. 5.Correlation between membrane disc PLA2 activity and
the patient’s pain score on a visual analog scale. Mem-
brane PLA2 activity was correlated with the patient’s
pain score on a visual analog scale.
Fig. 5.r=0.481, p=0.013
Fig. 3.Comparison of disc PLA2 activity as type of disc her-
niation.  .p value > 0.05
Fig. 4.Correlation between cytosolic disc PLA2 activity and
the patient’s pain score on a visual analog scale.
Cytosolic PLA2 activity showed no statistical relation-
ship to the patient’s pain score.
Fig. 5.p value > 0.05
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brane PLA2와는 연관성이 있었다. PLA2는 세포질 내에
위치한 cytosolic PLA2시에는 비활성화 되었다가 세포막
과 결합된 membrane PLA2시 활성화 되며2-4,9,10,19), 염증 세
포의 세포막에 결합된 membrane PLA2는 세포막의 인지
질( p h o s p h o l i p i d )에서 arachidonic acid를 분해하여 염증
반응을 유발한다고 사료된다4 ). 따라서 활성화된 m e m-
brane PLA2에 비례하여 염증반응이 심해지며 환자의 통
증도 증가할 것으로 사료된다 . 그러나 , 비활성화된
cytosolic PLA2와 염증반응은 무관하며 환자의 통증도
무관할것으로 사료된다. 
생체외 실험에서 비스테로이드성 진통소염제
( N S A I D )는 c y c l o - o x y g e n a s e의 기능을 차단 하나
P L A2c a s c a d e를 차단하지는 못한다고 알려져 있다1 1 ). 탈
출된 추간판 조직내의 PLA2는 추간판 탈출증 환자의 통
증을 일으키는 중요한 요소로 생각되므로, 본 연구에서
는 PLA2 inhibitor를 이용하여 추간판 탈출증 환자의 통
증을치료할 수있는 근거를제시하였다. 
결 론
탈출된 추간판 조직내의 membrane PLA2는 수술 전 임
상적동통 정도와관계가 있었다. 
REFERENCES
01) Balblanc JC, Conrozier T, Mathieu P, Tron AM, Bro-
quet P, Piperno M, Richard M and Vignon E: Serum
phospholipase A2 activity in osteoarthritis. Rev Rhum Ed
Fr, 61: 311-7, 1994. 
02) Burns PD, Graf GA, Hayes SH and Silvia WJ: Effect of
oxytocin on expression of cytosolic phospholipase A2
mRNA and protein in ovine endometrial tissue in vivo.
Domestic animal endocrinology, 19: 237-46, 2000. 
03) Channon JY and Leslie CC: A calcium-dependent
mechanism for associating a soluble arachidonoyl-
hydrolyzing phospholipase A2 with membrane in the
macrophage cell line RAW 264.7. J. Biol. Chem., 265:
5409-13, 1990.
04) Clark JD, Lin LL, Kriz RW, Ramesha CS, Sultzman
LA, Lin AY, Milona N and Knopf JL: A novel arachi-
donic acid-selective cytosolic PLA2 contains a Ca2 +-
dependnet translocation domain with homology to PKC
and GAP. Cell, 65: 1043-51, 1991. 
05) Eyre D, Benya P, Buckwalter J, Frymoyer JW and
Gordon SL: Intervertebral disc: Part B. Basic science
perspective. In New Perspectives in Low Back Pain. Park
Ridge, IL: American Academy of Orthopaedic Surgeons,
147-207, 1989. 
06) Franson RC, Saal JS and Saal JA: Human disc phos-
pholipase A2is inflammatory. Spine, 17: S129-132, 1992. 
07) Jønsson B and Strømqvist B: The clinical appearance of
contained and non-contained lumbar disc herniation. lum-
bar disc herniation: a computeraided analysis of 2504
operations. In: Jønsson B, ed. Lumbar Nerve Root Com-
pression Syndromes, Sweden: Univeristy of Lund, Lund,
Sweden, 1995. 
08) Kortekangas P, Aro HT and Nevalainen TJ: Group II
phospholipase A2 in synovial fluid and serum in acute
arthritis. Scand J Rheumatol, 23: 68-72, 1994. 
09) Kramer RM, Checani GC, Deykin A, Pritzker CR and
Deykin D: Solubilization and properties of Ca2 +- d e p e n-
dent human platelet phospholipase A2. Biochem. Biophys.
Acta, 878: 394-403, 1986. 
10) Kramer RM, Roberts EF, Manetta J and Putnam JE:
The Ca2 +-sensitive cytosolic phospholipase A2 is a 100-
kDa protein in human monoblast U937 cells. J. Biol.
Chem., 266: 5268-72, 1991. 
11) Marshall LA, Bauer J, Sung ML and Chang JY: Eval-
uation of antirheumatic drugs for their effect in vitro on
purified synovial fluid phospholipase A2. J Rheumatol, 18:
59-65, 1991. 
12) Mats G, Johanna V, Seppo R, Ilkka K, Heikki V,
Seppo S, Ralph FR and Richard DG: A controlled bio-
chemical and immunohistochemical study of human syn-
ovil-type(group II) phospholipase A2 and inflammatory
cells in macroscopically normal, degenerated, and herni-
ated human lumbar disc tissues. Spine,21(22):2531-8,
1996.
13) Muriel P, Pierre M, Pascal R, Pierre M, Anne MT,
Gilles P, Marie JP, Michel R and Eric V: P h o s p h o l i-
pase A2 activity in herniated lumbar discs: clinical corre-
lations and inhibition by piroxicam. Spine, 22: 2061-5,
1997. 
14) Nevalainen TJ, Märki F, Kortesuo PT, Grütter MG, Di
Macro S and Schmitz A: Synovial type (group II) phos-
pholipase A2 in cartilage. J Rheumatol, 20: 325-30, 1993. 
15) Nygaardø P, Mellgren SI and østerud B: The inflamma-
tory properties of contained and noncontained lumbar
disc herniation. Spine, 22: 2484-8, 1997. 
16) Saal JS, Franson RC, Dobrow R, Saal JA, White AH
대한척추외과학회지 Vol. 9, No. 1, 2002                                                                                   
- 12 -
and Goldthwaite N: High levels of inflammatory phos-
pholipase A2 activity in lumbar disc herniations.
Spine,15(7): 674-8, 1990.
17) Sprangfort EV: The lumbar disc herniation: a comput-
eraided analysis of 2504 operations. Acta Orthop Scand
Suppl, 142: 44-65, 1972. 
18) Vignon E, Mathieu P, Louisot P, Vilamitjana J, Har-
mand MF and Richard M: Phospholipase A2 activity in
human osteoarthritic cartilage. J Rheumatol Suppl, 18:
35-8, 1989. 
19) Yoshihara Y and Watanabe Y: Translocation of phos-
pholipase A2 from cytosol to membranes in rat brain
induced by calcium ions. Biochem. Biophys. Res. Comm,
170: 484-90, 1990. 
요추 추간판 탈출증 환자에 있어서 Phospholipase A2와 통증과의 관계·이환모 외
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연구 계획 : 요추 추간판 탈출증 환자에 있어서 Phospholipase A2(PLA2)와 임상 증상과의 관계를 전향적으로 분석하
였다. 
연구 목적 : 신경근 주위의 염증 반응이 추간판 탈출증 환자의 하지 방사통을 일으킨다고 생각되며 여기에 영향을
미치는 효소로 PLA2가 지목되고 있다. 그러나, PLA2와 추간판 탈출증의 연관성에 대하여 상반된 결과가 보고되며
PLA2의 cytosolic, membrane fraction 구분에 따른 임상 증상과의 연관성은 아직 보고되지 않고 있다. 따라서, 본 연구
에서는 탈출된 추간판 조직 내의 PLA2의 활성도가 추간판 탈출증의 임상 증상, 방사선 소견 및 수술적 소견과 연관
되어있는지를알아보고자하였다. 
대상 및 방법 : 요추 추간판 탈출증으로 수술 받은 환자 33명을 대상으로 하였다. 수술 전 흡연력, 진통소염제 투여
여부, 통증 이환 기간, Visual analogue scale로 측정된 수술 전 통증의 정도, 하지 직거상 검사 양성 각도 및 하지 근력
약화, 하지 감각 저하을 조사하였고 자기 공명 영상 소견 상의 추간판의 퇴행 정도 및 탈출 추간판의 총량을 조사하
였다. 수술적 소견에 따라 추간판의 탈출 양상을 분류하였다. 채취한 추간판 조직에서 Western blotting analysis에 의
해 cytosolic 및 membrane PLA2의 활성도를 조사하였다. 실험군의 분석치는 척추 골절 수술 시채취된 33세 여성환자
의추간판 분석치의상대적비율로 표시하였다. Mann-Whitney test, 피어슨 correlation analysis, Simple linear regression
analysis를사용하였고유의수준은 p<0.05로정하였다. 
결과 : 임상 증상, 방사선소견 및 수술적 소견에 따른 cytosolic PLA2 및 membrane PLA2의 활성도의통계학적 차이는
없었다. Visual analogue scale로 측정된 수술 전 통증 점수는 cytosolic PLA2의 활성도와는 연관이 없었으나, 활성형인
membrane PLA2의활성도와는연관성이있었다(p=0.013, r=0.481).
결론 :본 연구에서는수술전동통점수와 membrane PLA2의활성도와 의미있는연관성이있었으며 PLA2 inhibitor를
이용하여추간판탈출증환자의통증을치료할수있는근거를제시하였다.
색인단어 : 요추추간판탈출증, Phospholipase A2,임상증상
국 문 초 록
※ 통신저자 : 이 환 모
서울특별시 서대문구 신촌동 134
연세대학교 의과대학 정형외과학교실
Tel : 82-2-361-5648,   Fax : 82-2-363-1139,   E-mail : hwanlee@yumc.yonsei.ac.kr
